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(g4) Nouvolies compositions cosmdtiques contenant dos sphingomydlines ot autres iipidos complexes. 

Qt) L'objet de ce brevet est rutilisation des lipides com- 
pD^es, en particulier les sphingomyelines obtenues soit d 
partir des membranes de globules gras du lait, soit k partir 
des extraits lipidiques de poissons, dans des compositions 
cosmetiques. Un int^rSt particulier de ces compositions 
provient du fait que les enzymes de la peau, en particulier 
la sphingomyelinase, sont capables de transformer la par- 
tie phosphoree pour liberer les ceramides. 
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Les lipides de repiderme sont constitues de phospholipideSp sphingolipides, 
sterols, acides gras et lipides neutres. Alors que les cellules des couches plus 
profondes de Tepiderme (couche basale, stratum splnosum) possedent des 
membranes lipidiques composees essentiellement de phospholipides 

5 (phosphatidylcholine, phosphatidylethanolamine etc.], les membranes des 
corneocytes dans les couches superleures {stratum corneum) ainsi que les 
bicouches lipidiques Intercellulalres (clmentceliulaire) consistent^ plus de 50% 
de sphlngollpides et ceramides simples. Uinteret des ceramldes reside dans 
leur grande stabilite chlmique et leur capacite d'assurer la fonctlon de barriere 

10 cutanee. Ainsi cherche-t-on des sources de ceramides pour les applications 
cosmetiques: apporter a ia peau les lipides naturels (obtenus par extraction) ou 
identiques a ceux de la nature (obtenus par synthese) est un but de la 
recherche en cosmetologie. 

Actuellement plusieurs obstacles empechent la realisation de ce but : la 
15 synthese chlmique des ceramides est possible a I'echelle du laboratoire, mals 
trop chere a Techeile Industrielle. Uextractlon de sphlngollpides natureis 
(glycosylceramides, gangliosides) a I'echelie industrielle est possible, meme a 
des couts ralsonnables. La source majeure de sphingolipides est le cerveau de 
boeuf. Apres Tapparition de la pathoiogie de I'encephalite spongiforme bovine 
20 (BSE) en Europe, I'acceptation d' extralts animaux mammiferes (bovins ou 
autres) en cosmetique est nettement moins bonne, les sphingolipides de 
cerveau (du boeuf ou autre Mammifere) dolvent etre remplaces par des lipides 
d'autres sources pour formuier des prodults de luxe. 
Les piantes ne contiennent pas suli^isamment de sphingolipides ou de 
25 ceramides pour une extraction economique. 

L'objet du present brevet est rutiilsation de certaines fractions des lipides 
naturels du iait et de poisson dans les produits cosmetiques. Les lipides vises 
par ce brevet (essentiellement les lipides des membranes de globules gras du 
Iait de vache et les lipides complexes extraits de polssons) proviennent d'une 
30 source inoffensive au sens decrit ci-dessus, sont extractibles a cout 
ralsonnable, et contiennent une proportion elevee de phospholipides (30- 
50%). 
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Ces phospholipides sont naturellement composes de phosphatidylcholine 
(leoithlne) (35-40% des phospholipides), phosphatidylethanolamine (20-25%) 
et de sphingomyelines (5-25%). 

La quantite de ceramides libres dans ces iipides est negligeable. 
5 Cependant, rapport de sphingomyelines en quantite elevee a ia peau permet 
de reconstituer ie reservoir de ceramides natureis : les enzymes de ia peau, en 
particulier ies sphingomyelinases extracellulaires (mises en evidence par 
Bowser and Gray, 1978, J. Invest Dermatol. 70, 331-335) peuvent en effet 
transformer la sphingomyeiine en ceramide. 

10 Pour mettre en evidence cette reaction, nous avons fait agir une 
sphingomyelinase purifiee sur les extraits acetone-insolubles des iipides du lait. 
En suivant ia reaction en2ymatique par chromatographie sur couche mince, on 
peut mettre en evidence la transformation des sphingomyelines en ceramides. 
Les autres phospholipides (phosphatidylcholine et -ethanolamine) ne sont pas 

15 modifies. 

En incorporant les Iipides des membranes des globules gras du lait dans des 
compositions cosmetiques sous formes diverses, c'est-a-dire : emulsion, 
baume, huile, dispersion, on obtient des produits riches en precurseurs de 
ceramides. 

20 Cet apport de ceramides a la peau conduit k une meilleure hydratation, une 
amelioration de la fonction "barri^re" (diminution de la perte d'eau par 
evaporation transepidermique), a une regeneration des couches lipidiques du 
stratum corneum et done a un lissage des rides et des ridules, une meilleure 
elastlcite. 

Atitre d'exemple, une creme hydratante a ete formulee, avec et sans adjonctlon 
25 de Iipides riches en sphingomyelines de lait : 



Creme A 



Creme B 



Glyceryl stearate (and) 
PEG-1Q0 stearate 



5.50 



5.50 



Dimethicone 



1.00 



1.00 



30 



Mineral oil (and) lanolin 
Alcohol 



1.00 



1.00 
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Acetylated lanolin alcohol 1.50 1.50 

Cetyl alcohol 0.75 0.75 

Beeswax 0.75 0.75 

Octyl-palmitate 6.00 6.00 

5 isopropyl mynstate 2.00 2.00 

Cetearyl-octanoate 3.00 3.00 

Melange p-hydroxybenzoates 0.30 0.30 
Lipides de globules gras 2.00 
de lait 

10 Eau demlneralisee q.s.p. 100 q.s.p. 100 

Carbomer-940 0.20 0,20 

Trlethanolamine 0.20 0.20 



Apres une utilisation de la creme A par un panel de 20 volontaires pendant une 
duree de 3 semaines (application quotidienne sur le visage), Texamen clinlque 
15 et objectif de la peau reveie une amelioration de son etat : rides estompees, 
peau moins sdche, moins tendue. La cr^me B n'a pas provoque de 
changement signiflcatlf. 

Les lipides qui font I'objet du brevet sont obtenus par extraction et 
fractionnements successifs par des solvants organiques (chloroforme, acetone, 

20 ethanol, methanol ou d'autres solvants habitueilement employes par les gens 
de Tart) soit des lipides totaux du lait de IVlammlfere (preferentlellement de 
vache mais aussi de chevre, de brebis ou de jument, soit des matieres grasses 
de poissons obtenues a partir de poissons frals, de I'huile de poisson ou de 
la farlne de poisson), suivis d'etapes de concentration et de desodorisation. 

25 Leur composition peut varler, selon le mode de fractionnement, dans des 
proportions considerables, Tessentiel restant la fraction de sphlngomyelines qui 
devra etre comprise entre 3 et 99.9 % de la masse llpidique. Un melange 
typique contient entre 10 et 40 % de phosphatidylcholine entre 5 et 30 % de 
phosphatidylethanolamine et entre 5 et 35 % de sphingomyeline. 

30 Les sphingolipides de lait ou de poissons ainsi obtenus a des degres de 
purification divers, associes ou non aux autres lipides polaires ou apolaires de 
lait ou de poisson, peuvent etre utilises dans toute forme de produits 
cosmetlques, a savoir : les emulsions E/H, H/E, les laits, lotions, les gels, les 
pommades, les produits de maquillage, les rouges a levres, les sticks 

35 deodorants. 
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lis peuvent etre utilises dans les concentrations allant de 0.01 a 30%, 
preferentiellement entre 0.5 et 10%, selon le degre de purification des 
sphlngomyelines. 

Pour rutllisatlon dans les produits finis, ces lipides peuvent etre presentes sous 
5 forme de dispersion aqueuse, de pate, de poudre, de baume, d'huile, lis 
peuvent etre avantageusement Indus dans des supports cosmetiques tels que 
les micro-ou nanoparticules, les micro- ou nanocapsules. lis peuvent etre 
absorbes sur des supports poreux comme les microeponges, les silicates, 
bentonites, talcs, polyamides ou polyacrylates. 
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REVENDICATIONS 

Compositions cosmetiques contenant dessphingomylelines de laltou de 
poisson en tant que precurseur naturel de ceramides. 

Compositions cosmetiques selon la revendlcation 1 caracterlsees en ce 
que les sphingomyeiines de lait ou de poissons sont utilises a Tetat pur 
ou associes aux autres lipldes polaires et apolaires de lait ou de poisson, 
faisant partle des membranes des globules gras du lait ou de la matiere 
grasse extractible des poissons. 

Compositions cosmetiques selon ies revendicatlons 1 et 2 caracterlsees 
en ce que les sphingomyeiines ou leur melange avec d'autres iipides de 
lait ou de poissons sont obtenus par extraction et f ractlonnement par des 
solvants organlques a partir des lalts de vache, de ch^vre, de brebis ou 
de jument ou a partir de poissons frals, d'hulle ou de farlne de poisson. 

Compositions cosmetiques seion les revendicatlons de 1 a 3 
caracterlsees en ce que les spliingomyelines ou leur melange avec 
d'autres Iipides de lait ou de poissons sont utilises sous forme de poudre, 
de pate, de dispersion aqueuse, de baume ou d'huile. 

Compositions cosmetiques selon les revendications de 1 a 4 
caracterlsees en ce que les sphingomyeiines ou leur melange avec 
d'autres Iipides de lait ou de poissons sont utilises a des concentrations 
entre 0.01 et 30 %, preferentiellement entre 0.5 et 10 % selon le degre 
de purification des sphingomyeiines. 

Compositions cosmetiques selon les revendications de 1 a 5 
caracterlsees en ce que les sphingomyeiines ou leur melange avec 
d'autres Iipides de lait ou de poissons contiennent un melange de 
phosphatidylcholine (10-40%), de phosphatidylethanolamine (5-30 %), 
de sphingomyeline (5-35 %). 
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Compositions cosmetiques selon les revendications de 1 a 6 
caracterisees en ce qu'elles representent toutes formes de produits 
cosmetiques, a savolr les emulsions E/H, H/E, les laits, lotions, les gels, 
les pommades, les produits de maquillage, les rouges a levreSi ies sticks 
deodorants. 

Compositions cosmetiques selon les revendications de 1 a 7 
caracterisees en ce que les llpides de lait peuvent etre inclus dans des 
vecteurs cosmetiques tels que les micro- ou nanopartlcules, les micro- 
ou nanocapsules ou qu'ils peuvent etre absorbes sur des supports 
poreux comme les microeponges, les silicates, bentonites, talcs, 
polyamides ou polyacrylates. 



